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Abstract 
Background & Aim: Oral diseases affect the majority of the population and can affect a person’s
overall health. It is reported that punicagranutum contain phytomedicinecapabale  of  suppressing oral 
pathogens associated with fungal diseases. The aim of this study is the assessement of punicagranutm 
extract antifungal activity on Candida albicans. 
Material and methods: This study was performed in Qazvin University of Medical Sciences in 2019 The70% 
ethanol extract of punicagranutum was purchased from the Research Institute of Chemical Industry Development 
and then made in 1- 1/2048 mg/ml concentrations.The antifungal activity of the extractwas examined by 
determining the MIC (minimum inhibitory concentration) using the Macrobroth dilution method, means 
macroscopic examination of the test tubes containing serial dilutions of extract and candida albicans to determine 
the growth or lack of growth of microorganisms through the ¬eye, and MFC (Minimum Fungicidal Concentration) 
was determined by preparing the subculture of the contents of all of the undeveloped tubes in a MIC experiment in 
a solid culture. Also, the non-growth aureole diameter with Agar well diffusion method was obtained by preparing 
wells in a solid culture medium  And pouring different dilutions of the extract into it and measuring the non-growth 
aura's diameter.Data were analyzed using ANOVA, post-hoc tests  (p<0.05). 
Results: Results showed that the ethanol extract of punicagranutumhad inhibitory effect in concentration 
of   mg/ml and fungicidal effect in concentration of  mg/ml in which the most of this effect is due to 
punica granutumbut not theethanol.Also, the mean of maximum non-growth aureole diameter was 21 
mm at a concentration of 1 mg / ml. 
Conclusions: Comparison of the results of ethanol control group and test group showed that inhibitory 
and fungicidal effect of hydroalcoholic extract of punicagranutum is not due to Ethanol and the 
punicagranutum and Ethanol extracts of punicagranutum has antifungal effect on Candida albicans. 
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   خالصه:   
خص هم توانند بر سالمت عمومي شدهند وميرا تحت تاثير قرارميقارچي دهان جمعيت بسيار زيادي  هايبيماري سابقه و هدف: 
باشد. هدف از اين هاي قارچي را دارا ميتوانايي مقابله با بيماريشده است كه گل انار حاوي تركيباتي است كه تاثير بگذارند. گزارش 
 ي گل انار بر روي قارچ كانديداآلبيكنس است. مطالعه بررسي تاثير عصاره
%  گل انار به 70ي اتانولي در دانشگاه علوم پزشكي قزوين انجام گرديد.عصاره 98اين مطالعه آزمايشگاهي در سال   و روش ها: مواد
ميلي گرم بر ميلي تا   1هاي  شد و سپس در رقت خريداري دانشگاهي جهاد شيميايي صنايع توسعه صورت آماده از پژوهشكده
، Macrobroth  dilution(حداقل غلظت مهاري) با استفاده از روش  MICليترتهيه گرديد. فعاليت ضد قارچي عصاره با تعيين
در محيط   MICهاي رشد نيافته در آزمايش (حداقل غلظت كشندگي) با استفاده از تهيه كشت از محتويات تمام لوله MFCچشمي، و
هايي در محيط كشت جامد و با تهيه چاهك Agar well diffusionي عدم رشد با روش ام شد. همچنين قطر هالهكشت جامد انج
، انجام ANOVAها با استفاده از آزمونهاي ي عدم رشد انجام شد.دادهگيري قطر هالههاي مختلف عصاره در آن و اندازهريختن رقت
 )P>05/0(  مورد آناليز آماري قرار گرفتند Kolmogrov-Smirnov test)و  post-hocهاي تعقيبي(تست
بر ميلي ليتر داراي حداقل غلظت مهاري، و  ميليگرم  يك سي و دوم ها نشان دادندكه، عصاره اتانولي گل انار در غلظتيافته ها: افتهي
ي عدم رشد باشد، همچنين ميانگين ماكزيمم قطر هالهميلي گرم بر ميلي ليتر داراي حداقل غلظت كشندگي مييك چهارم  در غلظت 
 گرم بر ميلي ليتر تعيين شد.ميلي1متر در غلظت ميلي 21معادل 
ي هيدرو ي گل انار و گروه شاهد اتانولي نشان داد كه، اثر مهاري وكشندگي عصارههاي حاصل از عصارهمقايسه يافته :يريگ جهينت
اي اثر كشندگي و مهاركنندگي بر روي قارچ كانديدا باشد وعصاره گل انار به تنهايي داردرصد نمي 70الكلي گل انار مربوط به اتانول 
 آلبيكنس است. 




طلب مخاط دهان  كانديديازيس دهاني شايعترين عفونت فرصت
ي بيش از حد قارچكانديدا در حفرهاست كه به دنبال رشد 
كانديدا در ايجاد  يترين گونهشود. شايعدهان ايجاد مي
انواع  .)1(باشدمي آلبيكنس كانديديازيس دهاني، كانديدا
دهاني وجود دارندكه شامل نوع حاد با  مختلفي ازكانديديازيس
غشاي كاذب،آتروفيك حاد ،هايپرپالستيك مزمن،آتروفيك 
 angular  cheilitisوmedian rhomboid glossitisمزمن،
 ).2( است
داروي انتخابي در موارد استعمال موضعي در حفره دهان 
  ). 3(نيستاتين و در موارد سيستميك فلوكونازول است 
  معمول  درمانهاي ضدقارچي با استفاده از داروهاي ضدقارچ
هاي دارويي و عود مكرر عفونت هايمقاومت توانند موجبمي
  ). 4( شوندنديديايي كا
بنابراين استفاده از راهكارهاي مناسب براي جايگزيني داروهاي 
اين  از سنتتيكك همشكل همواره مورد توجه بوده است. يكي
 ). 5( است داروهاي گياهي گيري ازبهره يراهكارها
مطالعاتي راجع به استفاده ازگياهان دارويي بعنوان  اخيراً انجام
ضدقارچي به طورچشمگيري  ميكروبي ومنبع يازعوامل ضد 
افزايش پيدا كرده است. گزارش شده است كه طيف گستردهاي 
داراي فعاليت ضدميكروبي و  گياهان مختلف،ی ازعصاره
  ).6-9(ضدقارچي هستند
انار انارگياهي است كه سابقه كشت بسيارطوالني دارد. خاستگاه 
  ).8(ايران وكشورهاي همجوار است
ها  ها وآنتي اكسيدانفنل زياد پلي ابودن مقاديرانار به دليل دار
و همچنين ثابت شده است  داراي خاصيت ضدميكروبي ميباشد
باعث كاهش  اند توانسته انار عصاره درماني حاوي كه ژل هاي
نتيجه كاهش ميزان تشكيل بيوفيلم ميكروبي  اتصال و در ميزان
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همچنين خاصيت ضد آفت آن در برخي مطالعات  )9(شوند 
  ).10(نشان داده شده است
ي الكلي گل انار بر روي هدف از اين تحقيق بررسي تاثير عصاره
ي دهان  (كانديداآلبيكنس) است  تا اين پاتوژن مهم حفره
شايد نتايج حاصل از آن بتواند راهي در جهت شناخت بهتر 
هارا تر از آني گستردهگياهاني  با خاصيت ضدقارچي و استفاده
  دهد . پيش رو قرار
  
   :و روش ها مواد
 از (ATCC 10231)  سوش استاندارد قارچ كانديدا آلبيكنس
ي خشك و عصاره پزشكي قزوين علوم دانشگاه آزمايشگاه مرجع
% به صورت آماده از پژوهشكده 70گل انار تهيه شده با اتانول 
 ي صنايع شيميايي جهاد دانشگاهي خريداري شد.توسعه
ز سوسپانسيون ميكروبي فعال شده جهت تهيه كشت مقداري ا
روي محيط آگار منتقل گرديد سپس محيط هاي كشت به 
  ساعت در انكوباتور قرار داده شد. 24مدت 
استريل كه  يجهت تهيه سوسپانسيون ميكروبي در يك لوله
هاي ازكلني ميليليتر محيط كشت مايع بود،يك لوپ 5حاوي 
نسيون و مخلوط ي ميكروارگانيسم موردنظر سوسپاساعته 24
شد تا يكنواخت گردد. به منظور استاندارد نمودن 
 5/0ي كدورت،سوسپانسيون ميكروبي تهيه شده با لوله شماره
فارلند تنظيم شد. اين مقايسه هم به صورت چشميوه  مك
نانومتر  625متوسط دستگاها سپكتروفوتومتر در طول موج 
  انجام شد. 
ه ازروش تعيين حداقل تعيين فعاليت ضدميكروبي با استفاد
 (MFC)  وحداقل غلظت كشندگي (MIC)  غلظت مهاري
 Macroبا استفاده ازروش     CLSI براساس روش پيشنهادي
Broth Dilution وAgar well diffusion   .صورت گرفت  
 آزمايشگاهي با ترازوي خشك ميلي گرم ازعصاره 2048ابتدا 
SARTORIUS (1 دروزن شدو0001/0 با دقت  (آلمان ml 
هم زده شد تا   shakerدرصد حلش دو با دستگاه 70اتانول 
محلول يكنواختي بدست آيد. سپساين محلول از كاغذ صافي 
ي بعد واتمن رد شد تا ذرات درشت آن گرفته شود، در مرحله
)  ( Millipore filterميكرومتر  22/0فيلترهاي با محلول
شده بود ريخته شد. اي كه از قبل استريل استريلشد و در لوله
ميلي گرم بر ميلي  2048 غلظت با عصاره Stockبهاينترتيب
يك   از عصاره هاي سرياليشد. از اين عصاره رقت ليتر تهيه
ميلي گرم بر ميلي ليتر در  204/8/1  ميلي گرم بر ميلي ليتر تا
 ) 7(تهيه شد Neotriant Brothمحيط 
به غلظتهاي %1ميليليتر ازسوسپانسون قارچي با رقت 5/0
  مختلف عصاره انار،فنل واتانول اضافه شد.
لوله بعنوان  يك يك لوله نيز بعنوان كنترل مثبت بدون عصاره و
 كنترل منفي بدون ميكروارگانيسم قرارداده شد.
به منظور حذف اثر اتانول كه بعنوان حالل عصاره مورد استفاده 
عصاره در درصد مانند  70هاي سريالي از الكل قرار گرفت رقت
ي قبل سوسپانسيون رقيق غلظت تهيه و همانند مرحله 12
  ها اضافه گرديد.ي قارچ كانديدا آلبيكنس به تمامي لولهشده
 سريالي رقتهاي ذكرشده ترتيب همان به فنلي ي ماده براي
 تمامي به آلبيكنس كانديدا ميكروبي سوسپانسيون و شد تهيه
  گرديد. اضافه هالوله
هاي سريالي عصاره، فنل و الكل به مدت رقت هاي حاويلوله
 24درجه انكوبه شدند وپس از  37ساعت در انكوباتور  24
ها از نظر رشد قارچ بطور ماكروسكوپي مورد بررسي     ساعت لوله
يي كه ). رقت ماقبل لولهMacrobroth dilutionقرارگرفتند(
  شد.در نظر گرفته  MICقارچ در آن رشد يافته بود، بعنوان 
 Saboradرشد نيافته، درمحيط كشت جامدلوله هاي محتويات 
Dextrose Agar  داده شد (كشتsubculture  رقت ماقبل .(
هاي موجود درآن رشدكردند بعنوان اي كه قارچلوله
  درنظرگرفته شد.MFCغلظت
 Agar wellروش از استفاده قطر هاله عدم رشد با همچنين 
 diffusion.تعيين شد  
   36آماري،تعداد  بررسيهاي هب باتوجه
 مختلف گروه (غلظتهاي  12 به انار گل عصاره درگروه نمونه
  مراحل صحت وت كيفي كنترل تأييد تايي )جهت  3عصاره)  
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 8و  الكل درگروه نمونه  36و  فنل درگروه نمونه  36 تعداد و 
 116مثبت دركل  وكنترل منفي شاهد)كنترل درگروه نمونه
  شد. هگرفت درنظر نمونه
 ميكروب متخصص استاد نظر زير ذكرشده مراحل تمامي
  شد. انجام آسپتيك درشرايط و هود زير و شناسي
 Spss21ها جمع آوري شده، با استفاده از نرم افزار آماريداده
وارد كامپيوتر شدند و با استفاده از  windows 7تحت 
نرمال بودن توزيع داده ها  Kolmogrov-Smirnov testآزمون
هاي و انجام تست  ANOVAررسي و توسط آزمون  ب
 )مورد تجزيه و تحليل قرار گرفت. post-hocتعقيبي(
)05/0<P(  
  
  يافته ها:
با استفاده از آزمون كولموگروف اسميرنوف جهت چك نرماليتي 
ي عدم رشد در  دو گروه هاي كمي، توزيع قطر هالهمتغير
  كرد. يت ميي گل انار و فنل از توزيع نرمال تبععصاره
)05/0>P(  
ي عدم رشد براي بزرگترين قطر هاله 1باتوجه به نتايج جدول 
و كمترين   mg/ml 1ي گل انار مربوط به غلظتعصاره
باشد. و مي mg/mlي عدم رشد مربوط به غلظت قطرهاله
ي عدم رشد در غلظتتفاوت مشاهده شده بين ميزان قطر هاله
همچنين رقت )   P>001/0ار است.  (هاي مختلف معني د
% تهيه شدوتوانايي آندرجلوگيري از رشد 70هاي سرياليازاتانول 
قارچ كانديدا آلبيكنس موردآزمايش قرارگرفت. نتيجه به 
%،اتانول ميتواند باعث ايجاد 70اينصورت بود كه فقط درغلظت 
شود،ولي درساير غلظتها mm 1هاله يعد مرشد به قطر 
  رد.اثرمهاري ندا
قطر هاله يعد مرشد بينگروهفنل وگل انار از لحاظ آماري تفاوت 
  )P=1/0( معناداري ندارد.
 1/128درگروه فنل برابر غلظت  MICطبقĤزمايشات انجام شده
mg/ml1/32ي گل انار برابر غلظت  ودرگروه عصاره 
mg/mlميباشد. وmfc   1/64در گروه فنل برابر غلظت  
mg/ml 1/4برابرغلظت   و در گروه گل انار  mg/ml.مي باشد  
گل مقايسه قطر هاله ي عدم رشد در گروه عصاره ي  - 1جدول 
  در غلظت هاي مختلفانار
  
 بحث
-ي الكلي گل انار در غلظتمطالعه حاضر نشان داد كه عصاره
داراي اثر ضدقارچي    mg/mlتا  mg/ml  1هاي
 باشد. طبق آزمايشات انجام شده عليهكانديداآلبيكنس مي
MIC ي گل انار برابرغلظتعصاره mg/ml   وMFC  برابر
  باشد.مي   mg/ml غلظت
باتوجه به افزايش مقاومت ميكروبي نسبت به داروهاي سنتزي 
شيميايي و همچنين اثرات مفيدگياهان دارويي در درمان 
ها و با توجه به در دسترس بودن، سازگاري بيشتر با بيماري
ز منابع طبيعي نسبت سيستم ايمني انسان و ارجحيت استفاده ا
به تركيبات شيميايي توسط مردم، استفاده از گياهان و مواد 
           P value انحراف از معيار ميانگين قطر(mg/ml)غلظت
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ها درمقابله با عوارض جانبي ناشي ازمصرف مؤثر هي آن
  ).11(داروهاي شيميايي رو به افزايش است 
انار يك منبع طبيعي از تركيبات فنلي است كه حاوي آنتي 
  C ويتامين  تانن،پليفنل،فالونوئيدو همچون هايياكسيدان
و  ن هاي انار شامل توكوفرولهاساير آنتي اكسيدا باشدمي
ها به هستندكه خواص پيشگيرنده ودرماني آن  آنتوسيانينها
  ).12(است اثبات رسيده
ي عدم رشد اطراف چاهك حاوي عصاره ي هالهاز مقايسه
mg/ml1  درصد اين نكته دريافت شد كه ميانگين  70واتانول
ي عدم رشد در اطراف چاهك حاوي عصاره هالهماكزيمم قطر 
باشد، در حاليكه ميلي متر مي 21معادل  mg/ml  1با غلظت 
ي عدم رشد در اطراف چاهك حاوي اتانول ماكزيمم قطر هاله
  ميلي متر بود . 1% معادل 70
در اين مطالعه اثر گروه شاهد اتانولي بر روي ميكروارگانيسم  
ر گرفت. اين مسئله از اين جهت بطور مجزا مورد بررسي قرا
ي الكلي مربوط باشد كه ممكن است اثر عصارهحائز اهميت مي
به اتانول باشد و نه خود گياه گل انار. ولي طبق نتايج حاصل ، 
بيشترين خاصيت مهاركنندگي رشد مربوط به خود عصاره گل 
 انار است و اتانول نقش قابل توجهي ندارد.
در مقايسه با گل انار داراي خاصيت  بر طبق مطالعه حاضر فنل
مهاركنندگي و كشندگي بيشتري بر روي قارچ كانديداآلبيكنس 
باشد، ولي با توجه به اثرات نامطلوبي كه اين ماده بر روي مي
بدن انسان دارد، اهميت اين مطالعه براي بررسي ميزان خاصيت 
كه يك ماده بي ضرر براي  گل انارضدقارچي عصاره الكلي 
  باشد در مقايسه با فنل به خوبي قابل درك است.ان ميانس
 Macrobrothو diffusion Agar wellروش
dilutionي كم، توانايي تست تعداد بعلت سهولت، هزينه
ميكروبيال و سهولت زيادي ميكروارگانيسم و يا عوامل آنتي
تفسير نتايج بعنوان تست روتين حساسيت  به عوامل آنتي 
  شود. ه ميميكروبيال استفاد
در مطالعه حاضر عصاره الكلي گل انار داراي خاصيت 
باشد. مهاركنندگي و كشندگي روي قارچ كانديدا آلبيكنس مي
Pai MB  و همكاران  نتيجه مشابهي را در مورد پوست انار
ها اثر مهاري بر روي قارچ كانديدا آلبيكنس با بدست آوردند. آن
ماكزيمم  ) 13(ارش نمودندميليمترگز 22ميانگين ناحيه مهاري 
  ميلي متر در غلظت  21 حاضرناحيه مهاري در مطالعه 
 1 mg/ml باشد. همچنين ميAnibal PC به ، همكاران و
بررسي فعاليت ضدقارچي عصاره خام اتانولي تهيه شده از دانه، 
 پوست، پرريكارپ و گل گياه انار بر روي قارچ كانديداآلبيكنس
رپ و پوست فعاليت ضد قارچي بر عليه پرداختند.عصاره پرريكا
ميلي گرم بر  125حداقل غلظت مهاري)،  MIC (كانديدابا
و همكاران نيز  تاثير ضد   Kumar ) 14(ميلي ليتر نشان داد 
  ) 15(قارچي پوست انار را در تمام غلظت ها نشان دادند
به بررسي خاصيت ، و همكاران  Da silvaهمچنين در مطالعه 
) موجود درآب ميوه پونيكا گرانوتوم pgTelين (ضد قارچي لكت
از  pgTelها به اين نتيجه رسيدند كه پرداختند. بنابراين آن
طريق استرس اكسيداتيو، كاهش سطح انرژي و آسيب به ديواره 
  ). 13(باشدي سلولي داراي خاصيت ضد قارچي مي
و همكاران  در مطالعه اي كه   Rathish nairقابل ذكر است 
-شد، نشان دادند عصاره اتانولي  برگ گياه  انار در غلظت انجام
باشد همچنين هاي متفاوت بر روي كانديدا آلبيكنس موثر نمي
باكتريايي و  ضد بررسي اثر درعبداهللا زاده و همكاران 
)پوست پونيكا گرانوتوم بر MEPGPضدقارچي عصاره متانولي (
هيچ غلظتي  روي پاتوژن هاي دهاني به اين نتيجه رسيدند كه
  ). 14(آلبيكنس موثر نيست  كانديدا بر روي MEPGP از
بديهي است كه ممكن است مواد موثره موجود در برگ و 
  پوست انار با گل آن متفاوت باشد.
واضح است كه هر نوع حاللي قادر به استخراج انواع ودرصد 
باشد و به همين دليل  مختلفي از تركيبات موجود در گياه مي
هاي مختلف با يكديگر متفاوت مي اره ها با حاللخواص عص
باشد، همچنين در مطالعه حاضر از سوش هاي استاندارد 
10231ATCC  استفاده شده ولي در اين مطالعه از پاتوژن
هاي دهاني استفاده شده است ، ومسلما نتايج حاصله تنها قابل 
 باشد.تعميم به همان گونه از قارچ  مي
  
   همكاران  و  دژ يت يت نبيدكتر آزاده ز                                                                                                                                      206
 




انار  ذكر است كه، تركيبات شيميايي ميوه اين نكته نيز قابل
بسته به محل رويش، اقليم، رسيدگي ميوه و عمليات پرورش و 
فنلي،  نحوه انبارداري آن متفاوت است. انار حاوي تركيبات پلي
قندها، اسيدهاي چرب، تركيبات معطر، اسيدهاي امينه، 
 ).7(ست ها، ترپنوئيدها، آلكالوئيدها و غيره ا ها، استرول توكوفرول
درنهايت بايد اين نكته را عنوان كردكه عليرغم اهميت مطالعات 
آزمايشگاهي د رارزيابي عملكرد موادضدميكروبي، تعميم نتايج 
  بيما ران با مشكالت  دهان و باليني هاياين مطالعات به محيط
هاي شرايط موجود در دهان، گونه روبرو ميباشد، زيرا متعددي
ديگر ، كه بالقوه توانايي تغيير در نتايج  موجود و بسياري عوامل
 باشند. براي اينكه بتوان كاربرد اين مواد دررا دارند، متفاوت مي
 باليني شرايط باليني را توصيه نمود، ضرورت انجام تحقيقات
  احساس ميشود. 
 
  نتيجه گيري:
ي گل انار و گروه شاهد هاي حاصل از عصارهمقايسه يافته
ي هيدرو كه، اثر مهاري وكشندگي عصارهاتانولي نشان داد 
باشد وعصاره گل درصد نمي 70الكلي گل انار مربوط به اتانول 
انار به تنهايي داراي اثر كشندگي و مهاركنندگي بر روي قارچ 
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